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内容の要旨および審査の結果の要旨
近年，さまざまな悪性腫瘍において，癌遺伝子の増幅・発現と転移・予後との関連が明らかとなりつつ
ある。これまでに教室では胃癌組織において，c-erbB-2遺伝子産物の発現を免疫組織化学的に検討し、
c-erbB-2蛋白発現例は非発現例に比べ予後不良であることを明らかにしてきた。しかし,これまでに胃
癌症例で，c-erbB-2遺伝子の増幅と予後との関係を検討した報告はない。そこで本研究では，ヒト胃癌
｡Uo
組織におけるc-erbB-2遺伝子の増幅について検索し，臨床病理学的諸因子ならびに予後との関係につき
検討した。
対象は金沢大学第２外科において切除された胃癌症例82例の原発巣である。ホルマリン固定パラフィン
包埋組織よりDNAを抽出し，c-erbB-2遺伝子に対する特異的なproｂｅ;ＫＸｐｒｏｂｅ（440ｂｐ）を用い
て，Slotblothybridization法にて遺伝子増幅の有無を検討した。また，同一症例で蛋白の発現も同
時に検討するために，c-erbB-2蛋白に対するポリクローナル抗体を用いて免疫組織染色を施行した。得
られた結論は以下のごとく要約される。
１）遺伝子増幅を82例中11例，13.4％に認め，蛋白発現を82例中28例，34.1％に認めた。c-erbB-2遺伝
子増幅例は，全例が蛋白発現陽性であり，蛋白発現陰性例には遺伝子増幅を認めなかった。c-erbB-2
遺伝子増幅と蛋白発現の間には強い相関が認められた。（Ｐ＝0.0068)｡
２）遺伝子増幅例は11例中８例がstagelVと進行例が多かった。
３）c-erbB-2遺伝子増幅例は非増幅例に比べ，有意に予後不良であった（Ｐ＝0.018)。また，c-erbB-2
遺伝子増幅例は，蛋白発現陽性例，また，最近様々な癌で予後不良因子とされるDNAaneuploid症
例の中でも,．さらに予後不良であった。
４）c-erbB-2遺伝子増幅例は，リンパ節転移再発の頻度が高い傾向に認められたＯ
以上により本研究は，ヒト胃癌においてc-erbB-2遺伝子の増幅が，癌の進展に関与し，予後因子およ
び再発予測因子として重要である可能性を明らかにした癌遺伝子研究上価値ある労作と認められた。
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